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Εμπειρική αντιμικροβιακή εξωνοσοκομειακή θεραπεία για 
εμπύρετη πνευμονία της κοινότητας σε υγιή, μη καπνιστή, άνδρα 

45 ετών που δεν έχει πάρει αντιβιοτικά το τελευταίο 3μηνο

• Αμοξυκιλλίνη / κλαβουλανικό, 1g x 2

• Αμοξυκιλλίνη / κλαβουλανικό, 1g x 3

• Λεβοφλοξασίνη, 500mg x 1

• Αμοξυκιλλίνη 500mg x 3

• Αμοξυκιλλίνη 1g x 4

• Κεφουροξίμη 1g x 2

• Κλαριθρομυκίνη 500mg x 2

• Άλλο …
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Αντιμικροβιακά φάρμακα

Δράση έναντι:

• Βακτηρίων
• Ιών
• Μυκήτων
• Παρασίτων
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Αντιμικροβιακά φάρμακα
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Αντιμικροβιακά φάρμακα
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Αντιμικροβιακά φάρμακα: μηχανισμοί 
δράσης

Αντιμικροβιακό φάρμακο Μηχανισμός δράσης

Πενικιλλίνες, κεφαλοσπορίνες, 
καρβαπενέμες, μονομπακτάμες,
βανκομυκίνη, τεϊκοπλανίνη

Αναστολή σύνθεσης κυτταρικού 
τοιχώματος

Μακρολίδες, κλινδαμυκίνη, 
αμινογλυκοσίδες, τετρακυκλίνες,
χλωραμφενικόλη, φουκιδικό οξύ, 
λινεζολίδη

Αναστολή πρωτεϊνοσύνθεσης

Κινολόνες, ριφαμπικίνη, 
μετρονιδαζόλη

Αναστολή σύνθεσης νουκλεϊκών 
οξέων

Σουλφοναμίδες Αναστολή σύνθεσης φυλικού 
οξέος → πουρινών → DNA

Δαπτομυκίνη, πολυμυξίνες 
(κολιμυκίνη)

Καταστροφή κυτταρικής 
μεμβράνης βακτηρίων
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Αντιμικροβιακά φάρμακα: μηχανισμοί 
δράσης
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Αντιμικροβιακά φάρμακα: μηχανισμοί 
δράσης
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Aνάπτυξη αντοχής των μικροβίων μετά από 
έκθεση σε δραστικά αντιβιοτικά…

Το σωστό ερώτημα είναι:

• Αν θα αναπτυχθεί αντοχή 

• Πότε θα αναπτυχθεί αντοχή
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Aνάπτυξη αντοχής των μικροβίων μετά από 
έκθεση σε δραστικά αντιβιοτικά…

Το σωστό ερώτημα είναι:

• Αν θα αναπτυχθεί αντοχή 

• Πότε θα αναπτυχθεί αντοχή
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Aνάπτυξη μικροβιακής αντοχής

Μεταβολές στο γενετικό υλικό των μικροβίων (μεταλλάξεις, 
μεταφορά γενετικού υλικού μέσω πλασμιδίων/βακτηριοφάγων) 
οδηγούν σε:

• Αποδόμηση/τροποποίηση του μορίου των αντιβιοτικών
(πχ, β-λακταμάσες → διάσπαση του β-λακταμικού δακτυλίου των πενικιλλινών, 
κεφαλοσπορινών)

• Ελάττωση της συγκέντρωσης των αντιβιοτικών στο 
βακτηριακό κύτταρο (αναστολή εισόδου, ενεργοποίηση αντλιών εξόδου του 
αντιβιοτικού από το κύτταρο – “efflux pumps”)

• Τροποποίηση στόχου του αντιβιοτικού (πχ, μεταλλάξεις των 
πενικιλλινο-δεσμευτικών πρωτεϊνών του κυτταρικού τοιχώματος)
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Aνάπτυξη μικροβιακής αντοχής
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European Antimicrobial Resistance Surveillance 
System: % ανθεκτικών στελεχών Κλεμπσιέλλας (2007)

Αμινογλυ-
-κοσίδες

Καρβαπε-
-νέμες

Κινολόνες Κεφαλοσπο-
-ρίνες 3ης γ.

Ισπανία 10,1 0 18,2 9,8

Φιλανδία 1,6 0 2,2 1,5

Γαλλία 11,6 0,1 17,5 11,6

Ελλάδα 59,8 45,9 58 63,2
Ιρλανδία 11 0,6 18,7 8,9

Ιταλία 27,7 1,7 28,7 35,2

Ολλανδία 8,2 0 6,5 7,4

Πορτογαλία 12,5 0 20,5 18,2

Τουρκία 31,7 2,2 24,5 46

Αγγλία 8,8 0,3 13,5 12,8
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Δείκτες ευαισθησίας ενός μικροβίου in vitro

- Ελάχιστη ανασταλτική συγκέντρωση 
minimal inhibitory concentration, MIC

- Ελάχιστη μικροβιοκτόνος συγκέντρωση 
minimal bactericidal concentration, MBC

Μέθοδος αραίωσης Μέθοδος διάχυσης δίσκων
(Kirby-Bauer)

E-test
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Επιτυχία αντιμικροβιακής θεραπείας            
in vivo / κλινικά

• Δεν εξαρτάται μόνο από την MIC / MBC

• Παίζουν σημαντικότατο ρόλο τα επίπεδα του αντιβιοτικού 
στο σημείο της λοίμωξης («καλή φαρμακοκινητική»), & 
συγκεκριμένα:

- Για πόσο χρόνο (στο μεσοδιάστημα μεταξύ των 
δόσεων) είναι «υψηλή» η συγκέντρωση του φαρμάκου 
(πχ, πάνω από την MIC, όπως ισχύει για τα β-λακταμικά 
αντιβιοτικά), ή

- Πόσο υψηλή είναι η συγκέντρωση του αντιβιοτικού 
σε σχέση με την MIC
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 Cmax / MIC
 T > MIC
 AUC / MIC

T>MIC
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Φαρμακοκινητικές (PK) – φαρμακοδυναμικές (PD) παράμετροι 
που σχετίζονται με θεραπευτικό αποτέλεσμα

Cmax = μέγιστη συγκέντρωση
AUC = Area Under the Curve (περιοχή κάτω από την καμπύλη)
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T > MIC και ικανοποιητικό βακτηριολογικό αποτέλεσμα 
έναντι  

S. pneumoniae και H. influenzae

Μέση ωτίτιδα
Παραρρινοκολπίτιδα

Τ > MIC (% του μεσοδιαστήματος μεταξύ των δόσεων)
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T >MIC 40-50 %
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Jaruratanasirikul et al AAC 2005;49(4):1337

Μεροπενέμη: Αύξηση του Τ >ΜΙC

1 g  bolus

2 g  3 ώρες έγχυσης

1 g  3 ώρες έγχυσης
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Αμινογλυκοσίδες: Cmax/MIC και κλινική ανταπόκριση

Moore et al. J Infect Dis 1987; 155:93-99
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Κινολόνες  - S. pneumoniae

AUC/MIC
30-40
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AUC:MIC <25  
Peak:MIC <3

AUC:MIC 25-100  
Peak:MIC 3-12

AUC:MIC >100  
Peak:MIC >12

επιτυχία
αποτυχία

Ποσοστό αποτυχίας 43% 11.5% 1%

Λεβοφλοξασίνη: PK/PD 
134 νοσηλευόμενοι ασθενείς με λοίμωξη αναπνευστικού, δέρματος ή επιπλεγμένη 

ουρολοίμωξη, λεβοφλοξασίνη 500 mg/ημ για 5-14 ημέρες

Preston et al. JAMA 1998; 279:125–129

Βακτηριολογική εκρίζωση
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ΦΘΟΡΙΟΚΙΝΟΛΟΝΕΣ

PΚ/PD Στόχος Παθογόνα

AUC/MIC 100-125 Gram αρνητικά και 
σταφυλόκοκκοι

25-35 πνευμονιόκοκκος

Peak/MIC 8-10 Gram αρνητικά και 
σταφυλόκοκκοι
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Ερμηνεία αντιβιογράμματος

• Ευαίσθητο (Ε, S): με τις συνήθεις συνιστώμενες δόσεις 
αναμένεται κλινική επιτυχία (= επιτυγχάνονται οι στόχοι 
για τις PK/PD παραμέτρους που αφορούν το 
συγκεκριμένο φάρμακο και μικρόβιο)

• Μετρίως ευαίσθητο (ME, Ι): για να υπάρξει κλινική 
επιτυχία απαιτούνται οι υψηλότερες συνιστώμενες 
δόσεις

• Ανθεκτικό (Α, R): ακόμα και με τις υψηλότερες δόσεις 
δεν θα έχουμε εκρίζωση της λοίμωξης
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Ποιο είναι πιο δραστικό από τα 
παρακάτω αντιβιοτικά;
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Ενδείξεις χορήγησης αντιμικροβιακής αγωγής

• Προφυλακτική

• Εμπειρική

• Στοχευμένη
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Ενδείξεις χορήγησης αντιμικροβιακής αγωγής

• Προφυλακτική: προφύλαξη από λοιμώξεις ή υποτροπές 
τους. Δεν υπάρχουν κλινικές – εργαστηριακές ενδείξεις 
λοίμωξης

• Εμπειρική

• Στοχευμένη
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Ενδείξεις χορήγησης αντιμικροβιακής αγωγής

• Προφυλακτική

• Εμπειρική

• Στοχευμένη: κλινικοεργαστηριακή εικόνα λοίμωξης, με 
απομόνωση του υπεύθυνου μικροοργανισμού & έλεγχο 
ευαισθησίας στα αντιμικροβιακά (αντιβιόγραμμα)-
θεραπεία βάσει αντιβιογράμματος 
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Ενδείξεις χορήγησης αντιμικροβιακής αγωγής

• Προφυλακτική

• Εμπειρική: κλινική / εργαστηριακή εικόνα λοίμωξης, 
χωρίς απομόνωση του υπεύθυνου μικροοργανισμού, ή 
με απομόνωση αυτού αλλά χωρίς αντιβιόγραμμα

• Στοχευμένη
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Στοχευμένη

Προφυλα-
κτική

Εμπειρική Χορήγηση 
αντιβιοτικών
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Επιλογή αντιβιοτικού (-ων): επιτυχημένη 
όταν συνδυάζει…

• Ιn vitro & in vivo δραστικότητα του αντιβιοτικού έναντι του 
υπεύθυνου μικροοργανισμού

• Επαρκείς συγκεντρώσεις του φαρμάκου στο σημείο της λοίμωξης

• Το στενότερο δυνατό αντιμικροβιακό φάσμα (αποφυγή ανάπτυξης 
αντοχής)

• Αποφυγή σοβαρών ανεπιθύμητων ενεργειών

• Αποφυγή αλληλεπιδράσεων με άλλα φάρμακα που λαμβάνει ο 
ασθενής

• Χαμηλό κόστος

• Βολικό δοσολογικό σχήμα
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Η επιτυχημένη επιλογή εμπειρικής 
αντιμικροβιακής αγωγής: δύσκολη !

• Έχει ή όχι ο ασθενής μικροβιακή λοίμωξη;

• Ποιοι είναι οι μικροοργανισμοί που μπορεί να προκαλούν 
τη λοίμωξη;

• Ποια η καταλληλότερη αγωγή έναντι των πιθανών 
μικροοργανισμών με βάση τις προϋποθέσεις που 
αναφέρθηκαν (δραστικότητα, φαρμακοκινητική, κλπ);
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«Εύκολες» προσεγγίσεις στα διλήμματα της 
εμπειρικής αντιμικροβιακής αγωγής:

• Έχει ή όχι ο ασθενής μικροβιακή λοίμωξη;

• Ποιοι είναι οι μικροοργανισμοί που μπορεί να προκαλούν 
τη λοίμωξη;

• Ποια η καταλληλότερη αγωγή έναντι των πιθανών 
μικροοργανισμών με βάση τις προϋποθέσεις που 
αναφέρθηκαν (δραστικότητα, φαρμακοκινητική, κλπ);
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«Εύκολες» προσεγγίσεις στα διλήμματα της 
εμπειρικής αντιμικροβιακής αγωγής:

• Έχει ή όχι ο ασθενής μικροβιακή λοίμωξη;

• Ποιοι είναι οι μικροοργανισμοί που μπορεί να προκαλούν 
τη λοίμωξη;

• Ποια η καταλληλότερη αγωγή έναντι των πιθανών 
μικροοργανισμών με βάση τις προϋποθέσεις που 
αναφέρθηκαν (δραστικότητα, φαρμακοκινητική, κλπ);

«Κάλυψέ τους» όλους…
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«Εύκολες» προσεγγίσεις στα διλήμματα της 
εμπειρικής αντιμικροβιακής αγωγής:

• Έχει ή όχι ο ασθενής μικροβιακή λοίμωξη;

• Ποιοι είναι οι μικροοργανισμοί που μπορεί να προκαλούν 
τη λοίμωξη;

• Ποια η καταλληλότερη αγωγή έναντι των πιθανών 
μικροοργανισμών με βάση τις προϋποθέσεις που 
αναφέρθηκαν (δραστικότητα, φαρμακοκινητική, κλπ);

«Κάλυψέ τους» όλους…

Χορήγησε αντιβιοτικό ευρέος φάσματος…
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Επιπρόσθετοι παράγοντες που επηρεάζουν (δυσμενώς) 
την επιλογή εμπειρικής αντιμικροβιακής αγωγής:

• Ανασφάλεια, άγνοια, αδιαφορία των γιατρών

• Πίεση ασθενών προς τους γιατρούς – «πελατειακή» 
σχέση…

• Επιθετικό marketing των φαρμακευτικών εταιρειών

• «Διευκολύνσεις» των φαρμακευτικών εταιρειών
προς τους γιατρούς
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Στοχευμένη

Προφυλα-
κτική

Εμπειρική Χορήγηση 
αντιβιοτικών

ΟΜΩΣ…

Υπερβολική / 
εσφαλμένη χρήση:
-μεγάλη επίδραση 
στην ανάπτυξη 
αντοχής (κοιν./νοσ.)
-παρενέργειες
-κόστος
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Βασικό δίλημμα στην επιλογή εμπειρικής 
αντιμικροβιακής θεραπείας

• Πρόβλημα μικροβιακής αντοχής !

• Επιλογή αντιβιοτικού, δοσολογικού σχήματος → 2 συνθήκες:

Δραστικότητα
έναντι των πιθανά 

ανθεκτικών
μικροοργανισμών

Κατά το δυνατό
στενό φάσμα, 
όχι περαιτέρω
ανάπτυξη αντοχής
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Δύο βασικά σενάρια για τη επιλογή 
εμπειρικής αντιμικροβιακής αγωγής:

Βαρειά λοίμωξη, σήψη
-Αγωγή ΑΜΕΣΑ, ακόμα και 
με υποψία της διάγνωσης
-Έναρξη αγωγής ακόμα και 
πριν τη λήψη καλλιεργειών, αν
αυτή είναι αδύνατη
-«Βαραίνει» η αποτελεσματι-
κότητα της αντιβιοτικής 
αγωγής (τοξικότητα, κόστος 
σε δεύτερη μοίρα…)
-Κάλυψη έναντι όλων των 
πιθανών παθογόνων (ευρύ
φάσμα)
-ΠΛΗΡΗΣ ΚΑΛΥΨΗ έναντι 
ανθεκτικών στελεχών

Eντοπισμένη, μη 
απειλητική μικροβιακή 
λοίμωξη
-Επιβεβαίωση διάγνωσης
-Λήψη καλλιεργειών!
-«Βαραίνουν» οι 
παρενέργειες της αντιβιοτικής
αγωγής (επιλογή ανθεκτικών
στελεχών, τοξικότητα, κόστος)
-αντιβιοτικό με το στενότερο 
δυνατό φάσμα
-αποδεκτή μια πιθανότητα 
έως 15% ύπαρξης 
ανθεκτικού μικροοργανισμού 
στην αγωγή που βάζουμε
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Η επιτυχημένη επιλογή εμπειρικής 
αντιμικροβιακής αγωγής: δύσκολη !

• Έχει ή όχι ο ασθενής  βακτηριακή λοίμωξη;

• Ποιοι είναι οι μικροοργανισμοί που μπορεί να προκαλούν τη 
λοίμωξη;

• Ποια η καταλληλότερη αντιμικροβιακή αγωγή έναντι των 
πιθανών μικροοργανισμών με βάση τις προϋποθέσεις που 
αναφέρθηκαν (δραστικότητα, φαρμακοκινητική, κλπ);

Απαραίτητες οι βασικές γνώσεις για τα αντιβιοτικά!!
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Έχει ο ασθενής βακτηριακή λοίμωξη; (1)

• Άνδρας 40 ετών με εμπύρετο από 3μέρου (έως 39oC), 
ρινίτιδα, φαρυγγαλγία και βήχα

• A/E:  ρινίτιδα, αμυγδαλές εξέρυθρες με επίχρισμα, 
κατώτερο αναπνευστικό κφ

• Ποια θα είναι η αντιμετώπισή σας:
- Θα δώσετε αντιβίωση
- Θα κάνετε strep-test και αν είναι θετικό θα δώσετε 
αντιβίωση
- Άλλο…..
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Αντιβίωση και ιογενείς λοιμώξεις

• Προσπάθεια δδ μεταξύ μικροβιακών – ιογενών 
λοιμώξεων 
- Αναφερόμενα συμπτώματα και σημεία από >1 όργανα (ρινίτιδα, 
βήχας, βράγχος φωνής, έμετοι, διάρροιες, επιπεφυκίτιδα, εξάνθημα)
- Ανάλογα συμπτώματα σε άλλα άτομα του στενού περιβάλλοντος

• Ιογενείς λοιμώξεις: όχι ειδική αντιμικροβιακή θεραπεία
(εξαιρέσεις…VZV, CMV, H1N1)

• Ιογενείς λοιμώξεις: όχι προληπτική χορήγηση 
αντιβιοτικών αλλά παρακολούθηση και επανεκτίμηση του 
ασθενούς
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Έχει ο ασθενής βακτηριακή λοίμωξη; (2)

• Ασθενής 70 ετών με τραχειοστομία διακομίζεται από τη 
χειρουργική στην παθολογική κλινική

• Στην κ/α βρογχικού που στάλθηκε κατά την 1η μέρα 
νοσηλείας του στην κλινική αναπτύχθηκε Klebsiella 
pneumoniae ανθεκτική στις καρβαπενέμες

• Τι θα κάνετε;
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Αντιβίωση και «αποικισμός»

• Ανάπτυξη μικροβίων, που δεν αποτελούν φυσιολογική χλωρίδα, σε 
φυσιολογικά μη στείρες επιφάνειες / βλεννογόνους του οργανισμού 
χωρίς σημεία λοίμωξης = αποικισμός

• Δεν χορηγούμε αντιβίωση για να εκριζώσουμε τον αποικισμό, 
εφόσον δεν υπάρχουν σημεία λοίμωξης

• Αν όμως υπάρχουν ενδείξεις λοίμωξης είτε του συγκεκριμένου 
οργάνου / συστήματος είτε γενικευμένης (πχ βακτηριαιμίας), 
οφείλουμε να λάβουμε υπόψη το είδος και την ευαισθησία του 
μικροβίου που απομονώθηκε και να χορηγήσουμε κατάλληλη 
αντιβίωση 
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Εμπειρική αντιμικροβιακή εξωνοσοκομειακή θεραπεία για 
εμπύρετη πνευμονία της κοινότητας σε υγιή, μη καπνιστή, άνδρα 

45 ετών που δεν έχει πάρει αντιβιοτικά το τελευταίο 3μηνο

• Αμοξυκιλλίνη / κλαβουλανικό, 1g x 2

• Αμοξυκιλλίνη / κλαβουλανικό, 1g x 3

• Λεβοφλοξασίνη, 500mg x 1

• Αμοξυκιλλίνη 500mg x 3

• Αμοξυκιλλίνη 1g x 4

• Κεφουροξίμη 1g x 2

• Κλαριθρομυκίνη 500mg x 2

• Άλλο …

-Είναι η πνευμονία ιογενής ή 
βακτηριακή;

-Αν είναι βακτηριακή ποιοι είναι 
οι πιθανοί μικροοργανισμοί;



53

Aντοχή πνευμονιοκόκκου στα             
β-λακταμικά αντιβιοτικά

• Μέσω μεταλλάξεων των πενικιλλινο-δεσμευτικών 
πρωτεϊνών (PBPs)

• OXI μέσω β-λακταμασών

• Κεφαλοσπορίνες 3ης γενιάς (κεφοταξίμη, 
κεφτριαξόνη): δραστικές στην πλειονότητα των 
στελεχών με αντοχή στην πενικιλλίνη

Κεφαλοσπορίνες 1ης γενιάς
Κεφαλοσπορίνες 2ης γενιάς
Αμοξυκιλλίνη/κλαβουλανικό
Αμπικιλλίνη/σουλμπακτάμη

Πενικιλλίνη
Αμοξυκιλλίνη
Αμπικιλλίνη

ΔΕΝ ΥΠΕΡΕΧΟΥΝ 
ΣΕ ΣΧΕΣΗ ΜΕ
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Το πρόβλημα της αντοχής του 
πνευμονιοκόκκου

Οδός 
χορήγησης

Ευαισθησία Ενδιάμεση 
αντοχή

Πλήρης 
αντοχή

per os ≤ 0,06 0,12 – 1 ≥ 2

ενδοφλέβια ≤ 2 4 ≥ 8

• Προσδιορισμός ελάχιστης ανασταλτικής συγκέντρωσης 
(MIC) του αντιβιοτικού έναντι του μικροβιακού στελέχους 

• Ευαισθησία, ενδιάμεση αντοχή, πλήρης αντοχή

• Πενικιλλίνη: ταξινόμηση στελεχών πνευμονιοκόκκου 
με βάση την MIC (CLSI 2008)
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Πανελλήνια μελέτη αντοχής του 
πνευμονιοκόκκου - 2004
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Αντοχή πνευμονιοκόκκου - 2004

Αντοχή Πενικιλλίνη1 Κεφουροξίμη Κεφτριαξόνη Ερυθρομυκίνη

Ενδιάμεση 20,3 1,8 0,9 0,8
Πλήρης 14,4 23,2 0,1 33

1 : per os χορήγηση. Μόνο 0,9% είχαν αντοχή στην ενδοφλέβια πενικιλλίνη
Από Poulakou et al, IJAA 2007
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Αντοχή πνευμονιοκόκκου - 2004

Αντοχή Πενικιλλίνη1 Κεφουροξίμη Κεφτριαξόνη Ερυθρομυκίνη

Ενδιάμεση 20,3 1,8 0,9 0,8
Πλήρης 14,4 23,2 0,1 33

1 : per os χορήγηση. Μόνο 0,9% είχαν αντοχή στην ενδοφλέβια πενικιλλίνη
Από Poulakou et al, IJAA 2007

Χορήγηση από το στόμα μεγάλων δόσεων 
πενικιλλίνης / αμοξυκιλλίνης
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Αντοχή πνευμονιοκόκκου - 2004

Αντοχή Πενικιλλίνη1 Κεφουροξίμη Κεφτριαξόνη Ερυθρομυκίνη

Ενδιάμεση 20,3 1,8 0,9 0,8
Πλήρης 14,4 23,2 0,1 33

1 : per os χορήγηση. Μόνο 0,9% είχαν αντοχή στην ενδοφλέβια πενικιλλίνη
Από Poulakou et al, IJAA 2007

Οι κεφαλοσπορίνες 2ης γενιάς δεν υπερέχουν
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Αντοχή πνευμονιοκόκκου - 2004

Αντοχή Πενικιλλίνη1 Κεφουροξίμη Κεφτριαξόνη Ερυθρομυκίνη

Ενδιάμεση 20,3 1,8 0,9 0,8
Πλήρης 14,4 23,2 0,1 33

1 : per os χορήγηση. Μόνο 0,9% είχαν αντοχή στην ενδοφλέβια πενικιλλίνη
Από Poulakou et al, IJAA 2007

Ελάχιστη η πιθανότητα αντοχής 
στις κεφαλοσπορίνες 3ης γενιάς
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Αντοχή πνευμονιοκόκκου - 2004

Αντοχή Πενικιλλίνη1 Κεφουροξίμη Κεφτριαξόνη Ερυθρομυκίνη

Ενδιάμεση 20,3 1,8 0,9 0,8
Πλήρης 14,4 23,2 0,1 33

1 : per os χορήγηση. Μόνο 0,9% είχαν αντοχή στην ενδοφλέβια πενικιλλίνη
Από Poulakou et al, IJAA 2007

Δεν συνιστάται η χρήση μακρολιδών ως 
μονοθεραπεία για πνευμονιοκοκκική πνευμονία
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Εμπειρική αντιμικροβιακή εξωνοσοκομειακή θεραπεία για 
εμπύρετη πνευμονία της κοινότητας σε υγιή, μη καπνιστή, άνδρα 

45 ετών που δεν έχει πάρει αντιβιοτικά το τελευταίο 3μηνο

• Αμοξυκιλλίνη / κλαβουλανικό, 1g x 2

• Αμοξυκιλλίνη / κλαβουλανικό, 1g x 3

• Λεβοφλοξασίνη, 500mg x 1

• Αμοξυκιλλίνη 500mg x 3

• Αμοξυκιλλίνη 1g x 4

• Κεφουροξίμη 1g x 2

• Κλαριθρομυκίνη 500mg x 2

• Άλλο …
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• Αμοξυκιλλίνη / κλαβουλανικό, 1g x 2

• Αμοξυκιλλίνη / κλαβουλανικό, 1g x 3

• Λεβοφλοξασίνη, 500mg x 1

• Αμοξυκιλλίνη 500mg x 3

• Αμοξυκιλλίνη 1g x 4

• Κεφουροξίμη 1g x 2

• Κλαριθρομυκίνη 500mg x 2

• Άλλο …

± μακρολίδη

Εμπειρική αντιμικροβιακή εξωνοσοκομειακή θεραπεία για 
εμπύρετη πνευμονία της κοινότητας σε υγιή, μη καπνιστή, άνδρα 

45 ετών που δεν έχει πάρει αντιβιοτικά το τελευταίο 3μηνο
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Δύο βασικά σενάρια για τη επιλογή 
εμπειρικής αντιμικροβιακής αγωγής:

Βαρειά λοίμωξη, σήψη
-Αγωγή ΑΜΕΣΑ, ακόμα και 
με υποψία της διάγνωσης
-Έναρξη αγωγής ακόμα και 
πριν τη λήψη καλλιεργειών, αν
αυτή είναι αδύνατη
-«Βαραίνει» η αποτελεσματι-
κότητα της αντιβιοτικής 
αγωγής (τοξικότητα, κόστος 
σε δεύτερη μοίρα…)
-Κάλυψη έναντι όλων των 
πιθανών παθογόνων (ευρύ
φάσμα)
-ΠΛΗΡΗΣ ΚΑΛΥΨΗ έναντι 
ανθεκτικών στελεχών

Eντοπισμένη, μη 
απειλητική μικροβιακή 
λοίμωξη
-Επιβεβαίωση διάγνωσης
-Λήψη καλλιεργειών!
-«Βαραίνουν» οι 
παρενέργειες της αντιβιοτικής
αγωγής (επιλογή ανθεκτικών
στελεχών, τοξικότητα, κόστος)
-αντιβιοτικό με το στενότερο 
δυνατό φάσμα
-αποδεκτή μια πιθανότητα 
έως 15% ύπαρξης 
ανθεκτικού μικροοργανισμού 
στην αγωγή που βάζουμε
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Κεφτριαξόνη / κεφοταξίμη: δύο αγαπημένες 
κεφαλοσπορίνες 3ης γενιάς…

• Συχνά χρησιμοποιούνται ως εμπειρική θεραπεία σε ασθενείς με 
βαριά εικόνα λοίμωξης

• Έχουν όμοιο (ευρύ) αντιμικροβιακό φάσμα: 
- Gram-θετικά βακτήρια (S. pneumoniae, S. aureus – MSSA, S. 
pyogenes, S. agalactiae) 
- Gram-αρνητικά βακτήρια (N. meningitidis, εντεροβακτηριοειδή - E. 
coli, K. pneumoniae, Proteus-, Salmonella)

• Επαρκείς συγκεντρώσεις στους ιστούς

• Διαφέρουν ως προς το μεταβολισμό και τον αριθμό των δόσεων:
- κεφτριαξόνη: ηπατικός μεταβολισμός, 1-2 δόσεις
- κεφοταξίμη: νεφρική απέκκριση, 3-4 δόσεις
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Κεφτριαξόνη / κεφοταξίμη: δύο αγαπημένες 
κεφαλοσπορίνες 3ης γενιάς…

Ωστόσο, δεν έχουν δράση σε:

• MRSA (methicillin-resistant S. aureus)

• Εντερόκοκκο

• Ψευδομονάδα *

• ESBL ή πολυανθεκτικά gram-αρνητικά στελέχη

• Αναερόβια

* η κεφταζιδίμη, δραστική έναντι της ψευδομονάδας, υστερεί σε 
κάλυψη για Gram-θετικά βακτήρια
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Κεφτριαξόνη / κεφοταξίμη: δύο αγαπημένες 
κεφαλοσπορίνες 3ης γενιάς…

Αρκούν ως εμπειρική θεραπεία σε κάποιες περιπτώσεις, αλλά: 

• Σε βαρέως πάσχοντες ασθενείς με πιθανή σταφυλοκοκκική λοίμωξη θα 
πρέπει να προστίθεται και αντιβιοτικό δραστικό έναντι του MRSA
(όπως βανκομυκίνη)

• Σε ασθενείς με πιθανή λοίμωξη από Gram-αρνητικά θα πρέπει να 
προστίθεται και αμινογλυκοσίδη (πιθανότητα αντοχής)

• Κάποιες φορές «διπλο-καλύπτουμε» και για Gram-θετικά και για Gram-
αρνητικά (σχήμα: κεφτριαξόνη+βανκομυκίνη+αμινογλυκοσίδη)

• Κάποιες φορές (σε ασθενείς με προηγούμενη έκθεση σε 
κεφαλοσπορίνες ή πιθανότητα ανθεκτικών μικροβίων) αντί αυτών 
βάζουμε κατευθείαν καρβαπενέμη ή άλλα προωθημένα αντιβιοτικά
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Xρόνος έναρξης κατάλληλης αντιμικροβιακής αγωγής:
σημαντικότερος προγνωστικός παράγων για επιβίωση. Για κάθε 1 
ώρα καθυστέρησης, μείωση επιβίωσης κατά 7,6%. Μόνο το 50% 

πήραν κατάλληλη αντιβίωση στις πρώτες 6 ώρες!!

Kumar, Crit Care Med 2006
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Αύξηση πιθανοτήτων (odds ratio) θανάτου κατά 1,67 όταν η 
αντιβίωση δίνεται μετά από 2 ώρες από την έναρξη της υπότασης 

σε σχέση με όταν δίνεται μέσα στην 1η ώρα

Kumar, Crit Care Med 2006
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Χoρήγηση αντιμικροβιακών επί κλινικών 
ενδείξεων σήψης

Προτάσεις για μείωση του χρόνου έναρξης ΚΑΤΑΛΛΗΛΗΣ 
αγωγής:

• Έναρξη αγωγής ακόμα και στα ΤΕΠ

• Πρώτα το αντιβιοτικό που είναι πιθανότερο να καλύπτει 
τους υπεύθυνους μικροοργανισμούς

• Πρώτα τα αντιβιοτικά που χορηγούνται bolus σε σχέση 
με αυτά που χορηγούνται στάγδην (πχ, πρώτα 
κεφτριαξόνη και μετά βανκομυκίνη…)
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Ευρύ φάσμα αρχικά, αλλά μετά 
αποκλιμάκωση!

Εφόσον απομονωθεί ο υπεύθυνος μικροοργανισμός και έχουμε 
αντιβιόγραμμα:

• Αποκλιμάκωση της αγωγής (λιγότερο προωθημένα, στενότερου 
φάσματος αντιβιοτικά)

• Είναι εξίσου ή και περισσότερο αποτελεσματικά από τα προωθημένα, 
εφόσον το μικρόβιο είναι ευαίσθητο

• Διαφύλαξη της δραστικότητας των προωθημένων αντιβιοτικών, ιδιαίτερα 
σε κλειστές μονάδες (ΜΕΘ)
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Βακτήρια

Gram (+)

Κόκκοι

Gram (-)

Βακτηρίδια Κόκκοι Βακτηρίδια

Στρεπτόκοκκοι
Σταφυλόκοκκοι
Εντερόκοκκοι

Κορυνοβακτηρίδια
Λιστέρια

Κλωστηρίδια

Ναϊσσέριες Escherichia
Klebsiella
Proteus

Salmonella
Shigella

Pseudomonas
Haemophilus

Moraxella
Rickettsia

με κυτταρικό τοίχωμα

χωρίς κυτταρικό τοίχωμα

Μυκόπλασμα
Ουρεάπλασμα
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Πενικιλλίνη

• Φάσμα: 
- Στρεπτοκόκκοι (β-αιμολυτικός ομάδας Α, β-αιμολυτικός 
ομάδας Β, πρασινίζοντες στρεπτόκοκκοι, 
πνευμονιόκοκκος, εντερόκοκκος)
- Κλωστηρίδια
- Neisseria meningitidis
- Σπειροχαίτες (Treponema, Borrelia, Leptospira)

• Μικρός χρόνος ημιζωής, ανάγκη για 3-4 δόσεις/ημέρα
• Νεφρική απέκκριση
• Αντιδράσεις υπερευαισθησίας
• Καλή διείσδυση σε ιστούς που φλεγμαίνουν
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Αμπικιλλίνη-αμοξυκιλλίνη 
(=αμινοπενικιλλίνες

• Φάσμα: ό,τι και της πενικιλλίνης + 
- Gram (-) σε μικρό πια ποσοστό, είτε
εντεροβακτηριοειδή (Escherichia, Proteus) ή άλλα 
(Haemophilus, Moraxella) 
- Λιστέρια

• Προσθήκη αναστολέων β-λακταμασών (κλαβουλανικό 
οξύ, σουλμπακτάμη): βελτιωμένη δράση έναντι Gram (-) 
βακτηριδίων και χρυσίζοντος σταφυλοκόκκου (S. 
aureus), ευαίσθητου στη μεθικιλλίνη (MSSA)

• Αμοξυκιλλίνη: καλύτερη απορρόφηση per os από την 
πενικιλλίνη και αμπικιλλίνη
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Αντισταφυλοκοκκικές πενικιλλίνες 
(κλοξακιλλίνη, δικλοξακιλλίνη, ναφκιλλίνη)

• Στενότερο φάσμα από την πενικιλλίνη και 
αμινοπενικιλλίνες [όχι δράση σε αναερόβια, εντερόκοκκο 
ή ορισμένα gram (-)]

• Φάρμακα εκλογής έναντι χρυσίζοντος σταφυλοκόκκου 
(S. aureus), ευαίσθητου στη μεθικιλλίνη (MSSA) (αντοχή 
στις β-λακταμάσες που παράγει ο σταφυλόκκος)

• Αντίθετα, αν ο χρυσίζων σταφυλόκκος είναι (MRSA = 
Methicillin Resistant Staphylococcus Aureus), τότε δεν 
έχουν δράση ούτε οι αντισταφυλοκοκκικές πενικιλλίνες 
ούτε κανένα άλλο β-λακταμικό αντιβιοτικό, όπως η 
αμοξυκιλλίνη/κλαβουλανικό, αμπικιλλίνη/σουλμπακτάμη, 
οι κεφαλοσπορίνες & καρβαπενέμες     
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Κεφαλοσπορίνες 1ης γενιάς (κεφαζολίνη, 
κεφαλεξίνη, κεφαδροξίλη)

• Πολύ καλή δράση έναντι Gram (+) 
συμπεριλαμβανομένου του S. aureus με την 
προϋπόθεση ότι δεν είναι MRSA.

• Όχι όμως δράση έναντι εντεροκόκκων (δεν είναι 
ευαίσθητοι στις κεφαλοσπορίνες)

• Περιορισμένη δράση σε Gram (-) εντεροβακτηριοειδή

• Δεν περνούν τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό
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Κεφαλοσπορίνες 2ης γενιάς (κεφουροξίμη, κεφακλόρη, 
κεφπροζίλη, λορακαρμπέφη, κεφοξιτίνη)

• Καλή δράση έναντι Gram (+) (συμπεριλαμβανομένου του S. aureus
με την προϋπόθεση ότι δεν είναι MRSA) 

• Όχι δράση έναντι εντεροκόκκων (δεν είναι ευαίσθητοι στις 
κεφαλοσπορίνες)

• Βελτιωμένη δράση έναντι Gram (-) βακτηριδίων, όχι Pseudomonas

• Αδρανοποίηση από ευρέος φάσματος β-λακταμάσες των Gram (-) 
βακτηριδίων (extended spectrum b-lactamases)

• Κεφοξιτίνη: δράση έναντι αναεροβίων

• Δεν περνούν τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό     
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Κεφαλοσπορίνες 3ης γενιάς (κεφοταξίμη, 
κεφτριαξόνη, κεφταζιδίμη, κεφιξίμη)

• Καλή δράση έναντι Gram (+) και Gram (-) 

• Ιδιαίτερα η κεφτριαξόνη & κεφοταξίμη δραστικές έναντι 
πνευμονιοκόκκου ανθεκτικού στις πενικιλλίνες

• Μόνο η κεφταζιδίμη δραστική έναντι Pseudomonas [αλλά όχι καλή 
δράση έναντι Gram (+)]

• Αδρανοποίηση από ευρέος φάσματος β-λακταμάσες των Gram (-) 
βακτηριδίων (extended spectrum b-lactamases)

• Περνούν τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό

• Μόνο η κεφιξίμη μπορεί να χορηγηθεί per os
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Αμινογλυκοσίδες (γενταμικίνη, αμικασίνη, 
τομπραμυκίνη, στρεπτομυκίνη)

• Καλή δράση έναντι Gram (-) βακτηριδίων (και Pseudomonas)

• Συνέργεια με πενικιλλίνες έναντι ορισμένων Gram (+) (όπως 
εντερόκοκκοι, πρασινίζοντες στρεπτόκοκκοι)

• Η στρεπτομυκίνη δραστική έναντι M. tuberculosis

• Μόνο παρεντερική χορήγηση

• Ωτοτοξικότητα, νεφροτοξικότητα (χορήγηση μία φορά / ημέρα)
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Μακρολίδες (ερυθρομυκίνη, κλαριθρομυκίνη, 
αζιθρομυκίνη)

• Καλή δράση έναντι Gram (+) (προσοχή στην αντοχή του 
πνευμονιοκόκκου)

• Όχι δράση έναντι Gram (-), με κάποιες εξαιρέσεις (Haemophilus 
influenzae, Moraxella)

• Πολύ καλή δράση έναντι μυκοπλάσματος, χλαμυδίων

• Οι νεότερες μακρολίδες (κλαριθρομυκίνη, αζιθρομυκίνη) δραστικές 
έναντι ατύπων (non-tuberculosis) μυκοβακτηριδίων

• Επίσης οι νεότερες μακρολίδες: βελτιωμένα δοσολογικά σχήμα, 
λιγότερες παρενέργειες από το γαστρεντερικό σύστημα 
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Ευχαριστώ πολύ για την προσοχή σας !


